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ОЦЕНКА АССОЦИАЦИИ НОСИТЕЛЬСТВА ПОЛИМОРФИЗМА RS3892097 ГЕНА CYP2D6 
(АЛЛЕЛЬ CYP2D6*4) И ЭКСТРАПИРАМИДНЫХ ПОБОЧНЫХ ЭФФЕКТОВ  
ГАЛОПЕРИДОЛА И РИСПЕРИДОНА 
И.С. Бурашникова, Д.А. Сычев, Р.Е. Казаков 
Казанская государственная медицинская академия – филиал РМАНПО МЗ РФ, Казань, Россия 
Актуальность: изофермент цитохрома CYP P450 2D6 участвует в метаболизме многих антипсихо-
тиков. Снижение его активности в результате носительства «медленных» полиморфизмов гена CYP2D6, 
приводит к снижению скорости метаболизма субстратов и повышению риска развития дозозависимых 
нежелательных побочных реакций (НПР). Результаты международных фармакогенетических исследова-
ний, оценивающих ассоциацию носительства «медленных» полиморфизмов гена CYP2D6 и характерных 
для антипсихотиков экстрапирамидных побочных эффектов (ЭПР), неоднозначны, что может быть связа-
но с различиями в их дизайне и этническом составе популяций. В Республике Татарстан ранее не прово-
дились исследования по оценке частоты носительства наиболее распространенного полиморфизма гена 
CYP2D6 rs3892097 (CYP2D6*4) и его ассоциации с развитием ЭПР при приеме антипсихотиков. Цель ис-
следования: оценить ассоциацию носительства аллеля CYP2D6*4 и развития ЭПР при применении гало-
перидола и рисперидона у пациентов, страдающих шизофренией, в Республике Татарстан. Материалы и 
методы: Критерии включения: возраст от 18 лет, диагноз F20-29 по МКБ-10, монотерапия галоперидо-
лом/рисперидоном в средних терапевтических дозах. Критерии исключения: возраст до 18 лет, бере-
менность, невозможность забора крови по психическому состоянию, одновременный прием препара-
тов, влияющих на активность CYP2D6, нарушение функции печени и/или почек. Наличие ЭПР выявляли 
по шкале ESRS. Все пациенты дали добровольное информированное согласие на участие в исследовании 
и забор крови. Носительство аллеля CYP2D6*4 определяли методом ПЦР-ПДРФ после выделения ДНК из 
лейкоцитов периферической крови. Результаты: Было набрано по 27 пациентов с и без ЭПР, получающих 
галоперидол, и 13 пациентов с ЭПР и 5 — без ЭПР, получающих рисперидон. Частота аллеля CYP2D6*4 
среди пациентов с ЭПР и без ЭПР, получающих галоперидол, составила 29,6 и 11,1% (p=0,03), в группе 
рисперидона — 70,9 и 80%, соответственно (p=1,0). Выводы: носительство CYP2D6*4 ассоциировано с 
развитием ЭПР при приеме галоперидола, но не рисперидона. Отсутствие ассоциации носительства 
CYP2D6*4 и развития ЭПР при приеме рисперидона может быть связано с особенностями его метабо-
лизма и образованием активного метаболита 9-ОН-рисперидона. Необходимы качественные фармако-
генетические исследования, учитывающие особенности метаболизма антипсихотиков и этнический со-
став популяции. 
Ключевые слова: антипсихотик/нейролептик; генетический полиморфизм, CYP2D6*4; фармако-
генетика; шизофрения; экстрапирамидные побочные эффекты/расстройства. 
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